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【摘要 】 BS 是 否 考虑 C 反应 蛋白 (CRP) 升 高 的 累积 效应 及 区 分 抑郁 症状 的 不 同 维度 是 既往 中 老年 人 CRP 
与 抑郁 证 状 关 联 研 究 结 论 不 一 致 的 可 能 原因 。 目 前 中 国 关于 CRP 与 抑郁 症状 的 研究 缺乏 探索 CRP 累积 升 高 次 数 对 抑 
郁 症状 不 同 维度 的 影响 。 目 的 ”探索 中 国 中 老年 人 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 抑郁 症状 及 其 躯体 和 非 躯 
体 症 状 之 间 的 纵向 关联 。 方法 ”本 研究 采用 2011—2018 年 中 国 健康 与 养老 追踪 调查 ( CHARLS ) 公开 数据 ， 共 纳入 3 
868 名 研究 对 象 。 依 据 CRP 在 2 次 连续 测量 中 (2011 年 、2015 年 ) 的 累积 升 高 次 数 ( CRP>3 mg/L) 将 研究 对 象 分 为 
累积 升 高 0 次 组 (n=2 918) 、 累 积 升 高 1 次 组 (n=763 ) 、 累 积 升 高 2 次 组 (n=187 ) 。 分 别 于 2011 年 、2015 年 、 
2018 年 采用 10 项 流行 病 学 研究 中 心 抑郁 量 表 ( CESD-10 ) 评估 抑郁 症状 , 该 量 表 分 为 躯体 抑郁 症状 和 非 躯 体 抑郁 症状 。 
采用 多 重 线性 回归 模型 分 析 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 抑郁 症状 总 分 /躯体 抑郁 症状 得 分 / 非 躯 体 
抑郁 症状 得 分 之 间 的 纵向 关联 。 采 用 Logistic 回归 模型 分 析 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 抑郁 症状 患 
病情 况 (是 / 否 ) 之 间 的 关联 性 。 结 果 多重 线性 回归 分 析 结 果 显 示 ， 在 调整 所 有 协 变量 后 ，CRP 在 2 次 连续 测量 中 
升 高 2 次 相 比 于 0 次 ， 是 抑郁 症状 总 分 ( B =1.22，P<0.05 ) 、 躯 体 抑 郁 症状 得 分 ( B =0.51，P<0.05 ) 及 非 身体 症状 得 
分 (B-0.71, P«0.05) 的 影响 因素 。Logistic 回归 分 析 结 果 显 示 ， 在 调整 所 有 协 变量 后 ，CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 高 2 
次 相 比 于 0 次 ， 抑 郁 症状 的 患 病 风险 更 高 (OR=1.64，95%C1=1.18~2.29 ) 。 结 论 ” 中 国 中 老年 人 CRP 累积 升 高 次 数 与 
抑郁 症状 及 其 躯体 和 非 躯 体 症 状 之 间 存 在 正 向 关联 ， 及 时 治疗 可 能 存在 的 慢性 炎 性 疾病 ， 避 免 其 长 期 处 于 慢性 炎症 状 
态 ， 可 以 降低 抑郁 的 发 生 风 险 。 
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[Abstract] Background Whether considering the cumulative effect of sustained C-reactive protein (CRP ) and 
distinguishing different aspects of depressive symptoms may be the reasons for the inconsistent conclusions of previous studies on 
the association between CRP and depressive symptoms among middle-aged and older adults. The relationship between cumulative 
effects of CRP elevations and different aspects of depressive symptoms in middle-aged and older adults in China is not well 
understood. Objective This study aims to examine the relationship between cumulative episodes of CRP elevations over two 


successive determinations and depressive symptoms, as well as somatic and non-somatic retardation, among Chinese middle- 
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aged and older adults. Methods This study used public data from the 2011-2018 Chinese Health and Retirement Longitudinal 
Study ( CHARLS ) and included 3 868 subjects. They were categorized based on the frequency of CRP elevations over two 
consecutive measurements: "elevated on zero occasion" (n=2 918) , "elevated on one occasion" (n=763 ) , and "elevated 
on two occasions" ( n2187 ) . Depressive symptoms were assessed using the Center for Epidemiological Studies Depression 
Scale (CESD-10 ) in 2011, 2015, and 2018, capturing both somatic and non-somatic dimensions. Multiple linear was used 
to explore the associations between cumulative episodes of CRP elevations over two successive determinations with depressive 
symptom scores in 2018, as well as the scores of somatic and non-somatic components separately. Multivariate logistic regression 
was used to investigate the effects of cumulative episodes of CRP elevations on the risk of depressive symptoms in 2018. Results 
The results of multiple linear regression analysis showed that after adjusting for all covariates, elevated on two occasions compared 
with elevated on zero occasion, which was an influential factor for the total score of depressive symptoms ( B 21.22, P«0.05) , 

the score of somatic depressive symptoms ( B 20.51, P«0.05) and the score of non-somatic symptoms ( B 20.71, P«0.05) . 
Logistic regression analysis showed that after adjusting for all covariates, elevated on two occasions were associated with a higher 
risk of depressive symptoms than elevated on zero occasion ( OR=1.64, 9596CI-1.18-2.29 ) . Conclusion Among Chinese 
middle-aged and older adults, there is a positive association between cumulative effects of CRP elevations and depressive 


symptoms, encompassing both somatic and non-somatic retardation. Addressing chronic inflammation and treating chronic 


Chinese General Practice (GP 


inflammatory diseases promptly may help mitigate depression risk. 
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中 老年 抑郁 症 是 全 球 重要 的 公共 卫生 问题 5 p 
国 老年 人 抑郁 症 患 病 率 旦 上 升 趋势 ' 汪 ] 。 研 究 显示 ， 
2020 年 中 国 老年 抑郁 症状 总 体 患 病 率 为 20%， 造 成 了 
巨大 的 疾病 负担 “1 。 

最 近 提 出 的 基于 “心理 -神经 -免疫 功能 障碍 ”的 
老年 抑郁 症 “ 炎 症 假说 ” 广 受 关注 :1,C 反 应 蛋白 ( CRP ) 
是 常用 的 炎症 生物 标志 物 '"!， 但 目前 关于 CRP 与 抑郁 
症状 之 间 纵 向 关联 的 研究 结论 不 一 致 ." I。 两 项 基于 
英国 老龄 化 纵向 研究 数据 库 (ELSA ) 探索 CRP 与 抑郁 
症状 纵向 关联 的 研究 中 , AU 等 “采用 CRP 的 单 次 测量 ， 
BELL 4& 5! 则 集中 于 CRP 在 2 次 连续 测量 中 持续 升 高 
的 累积 效应 ， 但 其 结果 不 一 致 ， 提 示 探 索 CRP 和 抑郁 
症状 关联 时 ， 是 否 考虑 CRP 在 多 次 测量 中 升 高 的 累积 
效应 可 能 会 影响 研究 结果 。 

抑郁 症状 分 为 躯体 症状 ( 疲劳、 厌食 、 身 体 障 碍 等 ) 
和 非 躯体 症状 CUIR. BUE. Et) 两 个 维度 |。 
临床 研究 发 现 氏 体 症状 可 以 通过 与 炎症 相关 的 抗 抑郁 治 
疗 进行 控制 ， 而 非 抠 体 症状 却 对 该 治疗 方式 未 有 明显 
反应 ,提示 不 同 维度 抑郁 症状 的 发 生机 制 可 能 存在 差 
T 。 此 外 ， 基 于 疾病 行为 理论 ， 有 研究 提出 炎症 的 
发 生 更 可 能 导致 疫 劳 、 睡 眠 问题 和 运动 放 缓 等 躯体 抑郁 
HEARS! 。 因 此 ， 探 索 炎 证 与 抑郁 症状 不 同 维度 的 关联 
很 有 必要 。 

中 国 仅 有 的 关于 CRP 与 躯体 和 非 躯 体 抑郁 症状 纵 
向 关联 研究 :2 仅 使 用 了 CRP 的 单 次 测量 结果 ， 未 对 
CRP 持续 升 高 累积 效应 进行 探索 。 因 此 ， 本 研究 利用 中 
国 健康 与 养老 追踪 调查 ( CHARLS ) 数据 库 探索 中 国 中 
老年 人 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 抑郁 症 
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状 及 其 躯体 和 非 躯 体 证 状 之 间 的 关联 ， 以 期 为 预防 中 老 
年 人 群 抑郁 的 发 生 提供 科学 依据 。 


1 对 象 与 方法 


11 研究 对 象 

研究 数据 来 源 于 CHARLS 研究 2011 一 2018 年 公 
开 数 据 库 。 该 研究 获得 了 北京 大 学 伦理 委员 会 的 批准 
(IRBO0001052-11015) ， 所 有 受 试 者 提供 了 书面 知情 
司 意 。CHARLS 是 一 项 基于 中 国 45 岁 及 以 上 人 和 群 的 前 
上 脆性 调查 ,研究 对 象 来 自 全 国 28 个 省 份 、150 个 地 区 、 
450 个 村 庄 / 社 区。 基线 调查 数据 在 2011 年 通过 计算 机 
十 助 的 面对面 个 人 访谈 收集 ， 并 于 2013 年 、2015 年 和 
2018 年 完成 随访 。 基 线 血 检 数据 于 2011 年 采集 ， 并 在 
2015 年 进行 随访 。 有 关 CHARLS 的 其 他 详细 信息 已 在 
其 他 研究 说 明 ^ 。 

2011 年 共有 11 847 名 研究 对 象 参 与 基线 血液 检查 , 
本 研究 排除 标准 : (1 ) 年 龄 <45 岁 ; (2 ) 没有 基线 或 
2015 年 或 2018 年 抑郁 症状 测量 数据 或 患 有 精神 、 记 忆 
或 精神 类 相关 疾病 ; (3 ) 没有 基线 或 2015 年 CRP W 
量 数据 或 CRP 测 量 值 >10 mg/L H. «0.1 mg/L ( CRP>10 
mg/L 被 认为 是 急性 感染 PU. CRP 的 有 效 检测 下 限 为 
«0.1 mg/L); (4) 基线 协 变量 缺失 。 经 上 述 排除 标准 ， 
最 终 纳入 3 868 例 样 本 (图 1) 。 由 于 躯体 和 非 躯 体 抑 
郁 证 状 评 佑 未 有 明确 的 冰 值 判断 标准 ， 为 尽 可 能 保留 样 
本 信息 ， 因 此 本 研究 并 未 排除 2011 年 及 2015 年 患 有 抑 
郁 症 状 的 参与 者 ， 在 后 续 分 析 中 将 基线 抑郁 症状 得 分 作 
为 协 变量 进行 调整 。 
12 ”研究 变量 及 定义 
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| 11 847 例 研究 对 象 参 与 2011 年 基线 血液 检查 


排除 3 430 例 研究 对 象 : 

“年龄 «45 岁 (246 例 ) ; 

“无 基线 抑郁 症状 测量 数据 (1127 例 ) ; 

> 基线 患 有 记忆 或 精神 相关 疾病 ( 225 例 ) ; 

- 无 基线 CRP 测量 数据 (163 例 ) ; 

- 基线 CRP>10 mg/L H. CRP<0.1 mg/L ( 474 ffi] ) ; 
Y ' 基线 协 变量 数据 缺失 (1195 例 ) 


8 417 例 研 究 对 象 具 有 完整 基线 数据 


排除 3 456 例 研究 对 象 ; 

“无 2015 年 CRP 测量 数据 (2696 例 ) ; 

>| : 2015 年 CRP>10 mg/L H. CRP<0.1 mg/L (202 例 ) ; 
“无 2015 年 抑郁 症状 测量 数据 (531 例 ) ; 

y + 2015 年 患 有 记忆 或 精神 相关 疾病 C277 例 ) 


4 961 例 研究 对 象 具有 完整 基线 数据 、 
二 次 CRP 与 抑郁 症状 测量 数据 


排除 1 093 例 研究 对 象 ; 
> -: 262018 年 抑郁 症状 测量 数据 (1003 例 ) ; 
: 2018 年 患 有 记忆 或 精神 相关 疾病 ( 90 例 ) 
3 868 例 研 究 对 象 具 有 完整 基线 数据 、 
二 次 CRP 测量 数据 、 三 次 抑郁 症状 测量 数据 
1 研究 对 象 筛选 流程 图 
Figure 1 Flow chart of participant selection 


1.2.1 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 : 血液 样 
本 中 的 CRP 水 平 是 由 免疫 比 省 法 测量 的 ， 检 出 范围 为 
0.1-20 mgL， 变 异 系数 为 5.7% 7 。CRP 以 3 mg/L E 
为 测量 阔 值 判定 慢性 低 度 炎症 状态 :2 ， 并 通过 2011 
年 与 2015 年 两 次 测量 计算 慢性 低 度 炎症 发 生 次 数 ， 即 
CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 (范围: 0~2 ) 。 
其 中 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 2 次 表明 研究 对 
SAE 2011 年 和 2015 年 均 存 在 慢性 低 度 炎 症状 态 。 
1.22 ”抑郁 症状 : 抑郁 症状 通过 10 项 流行 病 学 研究 中 
心 抑 郁 量 表 ( CESD-10) 进行 评估 ， 反 映 过 去 1 周 的 抑 
郁 症 状 。CESD-10 量 表 分 为 “躯体 抑郁 症状 (条目 2、4、 
7、10 ) fl “GEIRAR” CASH 1.3.5.6. 8.9), 
具有 良好 的 信和 度 和 效 度 '”1。 每 个 条 目的 评分 范围 从 “很 
少 或 没有 时 间 =0 分 ”到 “大 多 数 时 间 =3 分 ”， 求 和 计 
算 抑 郁 症 状 总 分 (范围 0~30 分 ) ， 其 中 得 分 = 10 分 
被 认为 表现 出 有 临床 意义 的 抑郁 症状 '*1 。 
1.2.3” 协 变量 : 本 研究 所 纳入 的 协 变量 包括 基线 人 口 学 
特征 ( 年龄 、 性 别 、 受 教育 程度 、 婚 姻 状 况 ) 、 健 康 相 
关 行 为 ( 吸烟、 饮酒 、 社 会 活动 ) 、 代 谢 指标 (BMI.、 
高 密度 脂 和 蛋白、 三 醚 甘油 ) 和 健康 状况 〈 高 血压 、 糖 尿 
病 、 癌 证 、 心 脏 病 、 关 节 炎 、 卒 中 和 肺 部 相关 疾病 ) 。 
受 教 育 程度 划分 为 小 学 以 下 、 小 学 、 初 中 、 高 中 及 
LA bs WSR MA S, RMR UC 
和 饮酒 状态 分 为 从 不 吸烟 /饮酒 、 现 在 吸烟 /饮酒 和 
经 吸烟 /饮酒 。 社 会 活动 由 调查 者 前 1 个 月 内 参与 的 10 
项 活动 的 频率 评分 相 加 并 分 为 0、1~2 和 三 3 分 。BMI 
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根据 参与 者 的 身高 和 体质 量 依据 标准 公式 计算 。 血 液 样 
本 采用 酶 比 色 法 检测 高 密度 脂 和 蛋白 和 三 酰 甘油 。 高 血 
压 定义 为 收缩 压 >= 140 mmHg (1 mmHg=0.133 kPa ) Ail / 
或 舒张 压 = 90 mmHg; 或 服用 抗 高 血压 药物 ; 或 自我 报 
告 高 血压 病史 。 糖尿 病 定义 为 空腹 血糖 126 mg/dL( 7.0 
mmol/L ) 和 /或 糖化 血红 蛋白 (HbA.) = 6.2 mmol/L; 
或 使 用 任何 控制 血糖 的 治疗 ; 或 自我 报告 糖尿 病 病史 。 
此 外 本 人 研究 也 纳入 了 基线 时 自我 报告 的 健康 状况 ,包括 
癌症 或 恶性 肿瘤 (不 包括 轻微 的 皮肤 癌 ) 、 心 脏 病 ( 包 
括 心 肌 梗死 、 冠 心病 、 心 绞 痛 、 众 中 和 其 他 心脏 问题 ) 、 
关节 炎 或 类 风湿 关节 炎 、 卒 中 及 肺 部 相关 疾病 。 
13 统计 学 方法 

数据 分 析 使 用 SAS 9.4 和 Stata 16.0 软件 进行 ， 检 
验 水 准 设置 为 w =0.05。 根 据 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累 
积 升 高 的 次 数 对 研究 对 象 的 基线 特征 进行 描述 ， 连 续 型 
变量 符合 正 态 分 布 时 采用 (x +s) 表示 ， 分 类 变量 采用 
频数 和 构成 比 表 示 。 连 续 型 变量 的 组 间 差 异性 检验 采用 
方差 分 析 ， 分 类 变量 的 组 间 差 异性 检验 采用 x ”检验 和 
Fisher's 确切 概率 法 。 

本 研究 采用 多 重 线性 回归 模型 分 析 CRP 在 2 次 连 
续 测 量 (2011 年 、2015 年 ) 中 升 高 的 累积 效应 与 2018 
年 抑郁 症状 总 分 /躯体 抑郁 症状 得 分 / 非 躯 体 抑 郁 症 状 
得 分 之 间 的 纵向 关联 并 计算 回归 系数 及 其 置信 区 间 。 此 
外 本 研究 也 采用 Logistic 回归 模型 分 析 CRP TE 2 次 连续 
测量 中 升 高 的 累积 效应 与 2018 年 抑郁 症状 患 病情 况 ( 是 
IT) 之 间 的 关联 性 ， 计 算 OR 值 及 置信 区 间 。 参 照 既 
往 相关 研究 及 单 因素 分 析 的 结果 '" ”1 ， 本 研究 共 建 
立 5 类 回归 模型 ， 初 始 模 型 针对 结局 变量 的 基线 水 平 进 
行 调整 ， 剩 下 每 个 回归 模型 则 在 前 一 个 模型 的 基础 上 依 
次 添加 社会 人 口 学 因素 、 健 康 相 关 行 为 、 代 谢 指标 和 健 
康 状 况 。 以 P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 


21 研究 对 象 一 般 特征 

纳入 本 次 分 析 的 3 868 名 参与 者 ，CRP 在 2 次 连续 
测量 中 升 高 0 次 的 参与 者 共计 2918 A, 1 次 共计 763 A, 
2 次 共计 187 A; 平均 年 龄 (57.2+7.8) 岁 ; 男 1 812 
A (46.85% ) , & 2056 A (53.15% ) ; BMI (23.9 € 4.0) 
kg/m’; 基线 CESD-10 2E 35 f 43 Jy (7.99 + 608) 分 。 
CRP 累积 升 高 0 次 、1 次 、2 次 者 年 龄 、 性 别 、 婚 姻 状 
况 、 受 教育 程度 、 吸 烟 情 况 、 社 会 活动 评分 、 瘤 症 、 心 
IEN, HDL, TG, Æ CESD-10 平均 得 分 比较 ， 差 异 
均 无 统计 学 意义 (P>0.05) ; CRP 累积 升 高 0 次 、1 次、 
2 次 者 BMI、 饮 酒 情况 、 高 血压 、 糖 尿 病 、 关 节 炎 、 肺 
部 相关 疾病 、 浴 中 患 病情 况 比较 ， 差 异 均 有 统计 学 意义 
(P«0.05) ， 见 表 1。 
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2.2 CRP 累积 升 高 次 数 与 抑郁 症状 得 分 的 纵向 关联 ( B=0.51, P«0.05) 。 在 研究 CRP 在 2 次 连续 测量 中 
以 2018 年 抑郁 症状 得 分 作为 因 变 量 ， 多 重 线性 回 ”持续 升 高 的 累积 效应 与 非 躯 体 抑郁 症状 的 分 析 中 ，CRP 
归 模 型 结果 显示 ， 在 调整 了 基线 抑郁 症状 的 情况 下 ， 升 高 2 次 相对 于 0 次， 与 非 秽 体 抑郁 症状 得 分 也 存在 正 
CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 高 2 次 相对 于 0 次 , 与 2018 ”向 关联 (B=0.71，P<0.05 ) 。 不 管 是 躯体 抑郁 症状 还 
年 抑郁 症状 得 分 存在 正 向 关联 ( B =1.20，P<0.05 ) 。 是 非 躯 体 抑郁 症状 ，CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 高 1 次 相 
在 调整 所 有 协 变量 的 模型 中 ， 正 向 相关 的 显著 性 仍 未 改 ” 对 于 0 次 , 在 所 有 模型 中 未 发 现 显 著 相关 性 ( P>0.05 ) 
AR ( 8 =1.22，P<0.05) 。CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 高 1 (353, 4) 。 
次 相对 于 0 次， 与 抑郁 症状 得 分 的 关联 在 所 有 模型 中 均 2.4 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 抑郁 症状 


未 发 现 显著 相关 性 (P>0.05 ) ( 表 2) 。 患 病情 况 ( 是 / 否 ) 的 纵向 关联 分 析 
2.3 CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 高 的 累积 效应 与 躯体 症 当 2018 年 抑郁 症状 得 分 三 10 分 时 认为 患 有 抑郁 
状 / 非 躯体 症状 得 分 的 纵向 关联 证 状 ， 本 研究 以 2018 年 抑郁 症状 患 病 情况 ( 赋值: 


以 2018 年 躯体 抑郁 症状 为 因 变量 ，2011 年 和 2015 ”1= 是 , O= 否 ) 作为 因 变 量 ，Logistic 回归 分 析 结 果 表 明 ， 
年 CRP 升 高 的 累积 次 数 为 自 变量 的 回归 分 析 中 ， 在 调 在 调整 基线 抑郁 症状 得 分 的 情况 下 ，CRP 在 2 次 连续 
整 了 所 有 协 变量 的 全 模型 中 ，CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 — 测量 中 升 高 2 次 相对 于 0 次 的 参与 者 ，3 年 后 患 有 抑郁 
高 2 次 相对 于 0 次， 与 躯体 抑郁 症状 得 分 存在 正 向 关联 ”症状 的 风险 更 高 ( OR=1.58, 95%CI=1.15~2.18) 。 在 调 


表 1 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 不 同 的 3 组 研究 对 象 一 般 特征 比较 


Table 1 Baseline characteristics of participants with different episodes of CRP elevations over two successive determinations 


年 龄 BMI 性 别 [ 例 (%) J 婚姻 状况 [ 例 (%) ] 
an amm, (kg) 5 k UJ. rr. Er, ET 
CRP 累积 升 高 0 次 2918 56.9+7.7 23.7+3.8 1367 (46.85) 1551 (53.15) — 2699 (92.49) 16 (0.55) 192 (6.58) 11 (0.38) 
CRP 累积 升 高 1 次 763 57.9+7.9 24.1 +4.0 363 (47.58) 400 (52.42) 700 (91.74) 2 (0.26) 57 (7.47) 4 (0.52) 
CRP 累积 升 高 2 次 187 58.6+7.5 26.6+5.3 82 (43.85) 105 (56.15) 170 (90.91 ) 2 (107) 15 (802) 0 
检验 统计 量 值 1.01° 7.15° 0.84" 
P 值 0.365 0.001 0.658 0.572 
m 受 教育 程度 [ 例 (%) ] 吸烟 情况 [ 例 (%) ] 饮酒 情况 [ 例 (%) ] 
小 学 以 下 小 学 初中 高 中 及 以 上 不 吸烟 吸烟 戒烟 不 饮酒 饮酒 papi 
CRP 累积 升 高 0 次 ”634 (21.73) 1241 (42.53) 711 (2437) 332(1138)  1797(6158) 218(747) 903 (30.95)  1690(5792) 212(727) 1016 (34.82) 
CRP 累积 升 高 1 次 158 (20.71) 363 (47.58) 167 (21.89) 75 (9.83) 453 (59.37)  74(970)  236(3093)  441(5780)  60(786)  262(343) 
CRP BAF 2K —41(2193) — 83. (44.39)  41(2193)  22(1L76) — 111 (59.36) 21(1123)  55(2941) —121(6471) 23(1230) ~— 43 (22.99) 
检验 统计 量 值 7.09" 6.81" 14,53" 
P 值 0.312 0.146 0.006 
组 别 社会 活动 评分 [ 例 (%) ] 高 血压 [ 例 (%) ] 糖尿 病 [ 例 (%) ] 癌症 [ 例 (%) J 
0 1~2 分 235 是 fi 是 f 是 f 
CRP 累积 升 高 0 次 1423 (48.77) 653 (22.38) — 842(2886) 1522 (52.16) 1396 (47.84) — 369(12.65) 2549 (8735) 23 (0.79) 2895 (99.21) 
CRP 累积 升 高 1 次 。 364 (47.71) — 184. (24.12) 215 (28.18) 483 (63.30) 280 (36.70) 135 (17.69) 628 (82.31) 6 (0.79 ) 751 (9921) 
CRP 累积 升 高 2 次 79(4225) — 43(2299) 65 (34.76) 143 (76.47) 44 (23.53) 49 (26.20) 138 (73.80) 1 (0.53) 186 (99.47) 
检验 统计 量 值 4.75" 65.30" 35.31" 0.15" 
P 值 0.314 <0.001 <0.001 0.929 
"m 关节 炎 fl (96) ] 肺 部 疾病 [ 例 (96) ] 心脏 病 [ 例 (%) ] zh [A (96) | HDL TC 基线 CESD-10 
是 3 是 5 是 Er 是 1 ( mg/dl.) ( mg/dL ) (分 ) 


CRP 累积 升 高 0 次 959(32.86) 1959(67.14) 244 (8.36) 2674(91.64) 300( 10.28) 2618(89.72) 31(1.06) 2887(98.94) 51.91+14.98 127.14+99.73 7.93 + 6.05 
CRP 累积 升 高 1 次 270(35.39) 493(64.61) 100(13.11) 663(86.89) 89 (11.66) 674(8834) 17(223) 746(97.77) 48.80+15.20 152.58+137.32 8.20+6.17 


CRP 累积 升 高 2 次 89 (47.59) 98(5241) 24(12.83) 163(87.17) 27(1444) 160(85.56)  6(321) 181(96.79) 43.75+14.84 173.14+140.36 8.05+6.19 
检验 统计 量 值 17.70" 18.33” 3.98" 10.66" 


0.08" 2.76" 022" 

P {Ë <0.001 <0.001 0.136 0.005 0.922 0.063 0.800 
ik. 变量 组 间 差 异性 检验 ,“ 表 示 采 用 方差 分 析 ; "表示 采用 卡 方 检验 ;“ 表 示 采 用 Fisher's 检验 ; HDL= 高 密度 脂 蛋白 ，TC= 三 酰 甘油 ， 
CESD-10=10 项 流行 病 学 研究 中 心 抑郁 量 表 。 
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整 所 有 协 变量 后 的 模型 中 显著 性 仍 未 改变 ( OR=1.64, 
95%CI=1.18~2.29) ( € 5) 。 进 一 步 ， 本 研究 将 
CESD-10 量 表 的 10 个 条 目 单独 分 析 ， 回 答 为 “很 少 或 
没有 时 间 ” 则 认为 不 存在 该 条 目 对 应 的 抑郁 症状 ， 其 
余 回 答 则 认为 存在 该 条 目 对 应 的 抑郁 症状 。 以 调整 所 
有 协 变 量 的 模型 5 对 抑郁 症状 不 同 维 度 下 各 个 条 目 进 行 
Logistic 回归 分 析 结 果 显 示 ， 与 CRP 在 2 次 连续 测量 中 
升 高 0 次 的 参与 者 相 比 ，CRP 升 高 2 次 是 躯体 抑郁 症状 
中 “我 觉得 做 任何 事 都 很 费劲 ”( 条 目 4) 发 生 的 危险 
因素 (OR=1.54, 95%CI=1.11~2.13) , ， 同 时 也 是 非 躯 体 
抑郁 症状 中 的 “我 不 愉快 ”( 条目 8 反 向 计 分 ) 发 生 的 
危险 因素 ( OR=1.54，95%CI=1.12~2.13) ( 表 6、7)。 


表 2 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 抑郁 症状 得 分 
的 多 重 线 性 回归 分 析 


Table 2 Associations between repeated episodes of CRP elevations over 


two successive determinations and depressive symptoms in 2018 


变量 B (95%CI ) P (£i 
模型 1 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.23 ( -0.70~0.23 ) 0.33 
CRP 累积 升 高 2 次 1.20 (0.34~2.07 ) 0.01 
模型 2 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.24 ( -0.70~0.22 ) 0.30 
CRP 累积 升 高 2 次 1.17 (0.31-2.02 ) 0.01 
模型 3 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.25 ( -0.70-0.21 ) 0.29 
CRP 累积 升 高 2 次 1.16 ( 0.31~2.01 ) 0.01 
模型 4 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.21 ( -0.67~0.25 ) 0.37 
CRP 累积 升 高 2 次 1.33 ( 0.46-2.19 ) «0.01 
模型 5 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.23 ( -0.69-0.23 ) 0.33 
CRP 累积 升 高 2 次 1.22 ( 0.35~2.10 ) «0.01 


ik: 模型 1 调整 了 基线 抑郁 症状 得 分 ; 模型 2 在 模型 1 的 基础 上 
调整 基线 人 口 学 特征 [年龄 、 性 别 (WME: 0= 女 ，1= 男 ) 、 受 教育 
程度 (WMA: 0= 小 学 以 下 ，1= 小 学 ，2= 初中 ，3= 高 中 及 以 上 ) 、 
婚姻 状况 ( 赋值 : 0= 已 婚 ，1= 离婚 ，2= 丧偶 ，3= 未 婚 ) ] ; 模型 
3 在 模型 2 的 基础 上 调整 健康 相关 行为 [吸烟 (赋值 : 0= 不 吸烟 ， 
1= 吸烟 ，2= 戒 烟 ) 、 饮 酒 (赋值 0= 不 饮酒 ，1= Dll, 2- 9308) 、 
社会 活动 评分 (WME: 0204), 121-24), 22 2 349) ] ; 模型 4 在 
模型 3 的 基础 上 进一步 调整 代谢 指标 (BMI, HDL, TG) ; 模型 5 在 
模型 4 的 基础 上 进一步 调整 健康 状况 〈 高 血压 、 糖 尿 病 、 癌 证、 心脏 
病 、 关 节 炎 、 鞭 中 和 肺 部 相关 疾病 ， 赋 值 : 0= 否 ,1= 是 ) 。 


3 讨论 


本 研究 利用 具有 代表 性 中 国 中 老年 纵向 数据 库 ， 分 
析 了 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 抑郁 症状 
及 躯体 和 非 躯 体 症状 之 间 的 纵向 关联 ， 结 果 提 示 CRP 
在 2 次 连续 测量 中 升 高 2 次 相 比 于 0 次 的 中 国 中 老年 
人 抑郁 症状 ( B=1.22，P<0.05 ) 、 躯 体 抑 郁 症 状 得 分 
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表 3 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 躯体 抑郁 症状 
得 分 的 多 重 线性 回归 分 析 


Table 3 Associations between repeated episodes of CRP elevations over 


two successive determinations and somatic depressive symptoms in 2018 


变量 B ( 9596CI ) P fü 
模型 1 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.12 ( -0.34~0.11 ) 0.32 
CRP 累积 升 高 2 次 0.55 ( 0.12~0.97 ) 0.01 
模型 2 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.11 (-0.34~0.12 ) 0.33 
CRP 累积 升 高 2 次 0.53 ( 0.12-0.95 ) 0.01 
模型 3 
CRP 累积 升 高 1 次 =0.12 (-0.34~0.11 ) 0.31 
CRP 累积 升 高 2 次 0.51 (0.10~0.93 ) 0.02 
模型 4 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.10 ( -0.33~0.12 ) 0.36 
CRP 累积 升 高 2 次 0.57 (0.15-0.99 ) 0.01 
模型 5 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.12 ( -0.35-0.10 ) 0.29 
CRP 累积 升 高 2 次 0.51 ( 0.09~0.93 ) 0.02 


表 4 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 非 躯 体 抑郁 证 
状 得 分 的 多 重 线性 回归 分 析 


Table 4 Associations between repeated episodes of CRP elevations over 


two successive determinations and non-somatic depressive symptoms in 


2018y 


变量 B (95%CT) P f£ 
模型 1 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.12 (-0.41~0.17 ) 0.42 
CRP 累积 升 高 2 次 0.66 (0.71-1.20 ) 0.02 
模型 2 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.13 ( -0.42-0.16 ) 0.36 
CRP 累积 升 高 2 次 0.63 ( 0.10-1.17 ) 0.02 
模型 3 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.13 ( -0.42~0.16 ) 0.36 
CRP 累积 升 高 2 次 0.64 (0.11-1.18 ) 0.02 
模型 4 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.11 ( -0.40-0.18 ) 0.47 
CRP 累积 升 高 2 次 0.76 ( 0.21-1.30 ) 0.01 
模型 5 
CRP 累积 升 高 1 次 -0.11 ( -0.40~0.18 ) 0.47 
CRP 累积 升 高 2 次 0.71 (0.17-1.26 ) 0.01 


( B=0.51, P«0.05) X JF SX (s JE AR f$ 2r ( B =0.71, 
P«0.05 ) 发 生 风 险 更 高 。 

CRP 持续 升 高 的 累积 效应 可 能 是 中 国 中 老年 人 群 抑 
郁 症 状 发 生 的 重要 因素 。 目 前 ， 中 国 探索 CRP 与 抑郁 
症状 之 间 关 联 的 研究 仅 考 虑 CRP 的 单 次 测量 ， 且 均 未 
发 现 炎 症 与 抑郁 症状 之 间 的 关联 1 ”] 。 既 往 关注 CRP 
持续 升 高 的 累积 效应 的 研究 只 集中 在 西方 人 群 ， 本 研究 
补充 了 来 自 中 国人 群 的 证 据 ， 在 不 同人 种 中 研究 结论 一 
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X5 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 抑郁 症状 患 病 
情况 的 关联 分 析 


Table 5 Associations between repeated episodes of CRP elevations over 


two successive determinations and developing high depressive symptoms in 


2018 


Chinese General Practice (GP 


表 7 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 4EESECUISTILGDAE 
状 各 条 目的 关联 分 析 


Table 7 Associations between repeated episodes of CRP elevations 


排版 稿 


over two successive determinations and developing items of non-somatic 


depressive symptoms in 2018 


变量 OR (95%CI ) P fü 变量 OR (95%CI ) P {Ë 
模型 1 CESD-Q1 

CRP 累积 升 高 1 次 0.93 (0.78~1.11 ) 0.41 CRP 累积 升 高 1 次 0.82 ( 0.70~0.98 ) 0.03 

CRP 累积 升 高 2 次 1.58 ( 1.15-2.18 ) <0.01 CRP 累积 升 高 2 次 1.20 (0.87~1.65 ) 0.26 
模型 2 CESD-Q3 

CRP 累积 升 高 1 次 0.93 ( 0.78~1.11 ) 0.41 CRP 累积 升 高 1 次 0.92 ( 0.78~1.09 ) 0.35 

CRP 累积 升 高 2 次 1.60 ( 1.16-2.20 ) «0.01 CRP 累积 升 高 2 次 1.32 (0.96~1.81 ) 0.09 
模型 3 CESD-Q5 

CRP 累积 升 高 1 次 0.93 (0.78~1.11 ) 0.41 CRP 累积 升 高 1 次 1.06 ( 0.90~1.26 ) 0.49 

CRP 累积 升 高 2 次 1.60 ( 1.16~2.21 ) <0.01 CRP 累积 升 高 2 次 1.13 ( 0.82~1.55 ) 0.47 
模型 4 CESD-Q6 

CRP 累积 升 高 1 次 0.94 ( 0.78~1.12 ) 0.48 CRP 累积 升 高 1 次 1.02 ( 0.84-1.25 ) 0.82 

CRP 累积 升 高 2 次 1.68 (1.21~2.33 ) <0.01 CRP 累积 升 高 2 次 1.26 (0.88~1.81 ) 0.20 
模型 5 CESD-Q8 

CRP 累积 升 高 1 次 0.93 (0.78~1.12 ) 0.43 CRP 累积 升 高 1 次 0.97 (0.82-1.15 ) 0.74 

CRP 累积 升 高 2 次 1.64 ( 1.18~2.29 ) <0.01 CRP 累积 升 高 2 次 1.54 (1.12~2.13 ) <0.01 
CESD-Q9 

#6 CRP 在 2 次 连续 测量 中 累积 升 高 次 数 与 2018 年 躯体 抑郁 症状 CRP 累积 升 高 1 次 1.04 (0.87-1.25 ) 0.66 

各 条 目的 关联 分 析 CRP 累积 升 高 2 次 1.17 (0.84~1.63 ) 0.36 


Table 6 Associations between repeated episodes of CRP elevations over 
two successive determinations and developing items of somatic depressive 


symptoms in 2018 


变量 OR ( 9596CI ) P fü 
CESD-Q2 
CRP 累积 升 高 1 次 0.91 (0.77-1.08 ) 0.28 
CRP 累积 升 高 2 次 1.02 ( 0.75-1.40 ) 0.88 
CESD-Q4 
CRP 累积 升 高 1 次 0.97 ( 0.82~1.15 ) 0.75 
CRP 累积 升 高 2 次 1.54 (1.11-2:13) <0.01 
CESD-Q7 
CRP 累积 升 高 1 次 0.95 ( 0.80-1.12.) 0.54 
CRP 累积 升 高 2 次 1.22 ( 0.88~1.69 ) 0.23 
CESD-Q10 
CRP 累积 升 高 1 次 0.86 ( 0.70~1.06 ) 0.16 
CRP 累积 升 高 2 次 1.37 ( 0.96~1.96 ) 0.08 


致 “2 。 在 探索 炎症 与 慢性 疾病 关联 的 流行 病 学 研究 
中 ,考虑 炎症 反应 的 慢性 性 和 持续 性 是 至 关 重要 的 '” 。 
对 炎症 的 单 次 测量 , 因 其 无 法 区 分 个 体 的 暴露 是 否 持 续 ， 
可 能 导致 误 分 类 的 发 生 。 

本 研究 发 现 ，CRP 持续 升 高 与 中 国 中 老年 人 躯体 抑 
郁 症状 之 间 存 在 正 向 关联 。 和 荷兰 一 项 多 中 心 队 列 研 究 与 
本 研究 结论 一 致 ， 提 示 躯 体 抑郁 症状 与 炎症 标志 物 存 在 
关联 '” 。 炎 症 与 抠 体 抑郁 症状 的 病理 生理 学 机 制 研 究 
提示 ， 胰 岛 素 、 空 腹 血 糖 、TG、 低 密度 脂 蛋 白 和 HDL 
等 脂 质 标志 物 可 以 通过 降低 细胞 代谢 功能 和 加 剧 炎 症 反 


应 来 影响 躯体 抑郁 症状 上 2 。 此 外 ，CRP 等 促 炎 蛋白 
水 平 异 常 可 能 延续 “病态 行为 ”( 即 疲劳 、 活 动 减少 等 ) , 
并 对 与 情绪 调节 相关 的 大 脑 区域 产 生 负 面 影 响 ， 进 而 导 
致 躯体 抑郁 症状 。 

CRP 持续 升 高 的 累积 效应 也 是 非 躯体 抑郁 症状 发 生 
的 危险 因素 。 是 否 考虑 CRP 在 多 次 测量 中 升 高 的 累积 
效应 可 能 是 导致 既往 CRP 与 非 鸳 体 抑郁 症状 之 间 关 联 
研究 结论 不 一 致 的 原因 "| 。 同 样 采 用 CHARLS 数据 
库 的 一 项 中 国 研究 '" ， 在 仅 考虑 CRP 单 次 测量 的 基础 
E, FREM CRP 与 非 躯 体 抑 郁 症 状 之 间 存 在 关联 。 
一 项 来 自 英国 的 研究 ， 在 对 抑郁 量 表 的 条 目 单独 分 析 时 
EM, CRP 在 2 次 连续 测量 中 升 高 2 次 相 比 于 0 次 的 参 
与 者 在 抑郁 症状 量 表 的 某 些 非 躯体 症状 条 目下 均 存 在 正 
向 关联 "5 ， 本 研究 结论 与 之 一 致 。 目 前 关于 炎症 与 非 
躯体 抑郁 症状 的 相关 机 制 尚 不 明确 ， 仍 需 更 多 的 生物 学 
人 研究 进行 补充 。 

本 研究 存在 以 下 局 限 性 : 首先 ， 由 于 CHARLS 数 
据 库 的 测量 点 有 限 ， 本 研究 通过 CRP 超过 阔 值 的 测量 
点 数 进 行 分 析 。 在 有 多 个 测量 点 的 纵向 研究 中 ， 本 研究 
建议 可 以 采用 轨迹 分 析 等 方法 ， 更 准确 地 捕捉 CRP 的 
动态 和 持续 变化 。 其 次 ， 本 研究 抑郁 症状 的 评估 是 
基于 CESD-10 量 表 ， 而 不 是 依赖 专业 医疗 人 员 ， 不 能 
准确 反映 临床 诊断 。 
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长 期 暴露 于 慢性 炎症 不 仅 是 中 国 中 老年 人 抑郁 症状 
的 危险 因素 、 也 是 躯体 抑郁 症状 及 非 驱 体 抑郁 症状 的 危 
险 因 素 ， 建 议 及 时 治疗 中 老年 人 可 能 存在 的 慢性 炎 性 疾 
病 ， 避 免 处 于 长 期 的 慢性 炎症 状态 ， 以 降低 中 老年 抑郁 
的 发 生 。 
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